
KISA tJRUN BiLGiSi

r. BE$ERi TrBBi 0R0NtJN ADr

ESPLUS@ 20 mg film tablet

2. KALiTATiF vE KANTiTATiT nils$iu
Etkin madde(ler): Her bir film tablet,20 mg Essitalopram'a eqdeger 25.548 mg Essitalopram

oksalat igerir.

Yardrmcr madde(ler):

Kroskarmeloz sodyum 10,000 mg

Lesitin fSoya (E322)] 0,140 mg

Yardrmcr maddelerin listesi igin bkz. Bciliim 6.1.

3. FARMASOTiT TONU

Film tablet

Beyaza yakrn, bikonveks, gentikli film tabletler.

Tabletler egit yanmlara bdliinebilir.

4. KLiNiK OZrr,lirlEn
4.1. Teraptitik endikasyonlar

Majdr depresif durumlar,

Agorafobili veya agorafobisiz panik bozuklulu,

Sosyal anksiyete bozuklulu (sosyal fobi),

Yaygrn anksiyete bozuklulu,

Obsesif Kompiilsif Bozukluk (OKB) tedavilerinde kullamlrr.

4.2. Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji / uygulama srkhpr ve siiresi:

20 mg'rn iizerindeki giinliik dozlarda giivenliligi kamtlanmamrgtrr.

Mai 6r depresif durumlar

Giinde bir kez l0 mg olarak altrur. Bireysel hasta cevabrna gdre, doz giinde maksimum

20 mg'a grkarrlabilir.

Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/485/esplus-20-mg-28-film-tablet

ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/N06AB10



Antidepresan cevap igin genelde 2-4 hafta gerekir. Belirtiler diizeldikten sonra" ahnacak

cevabrn konsolidasyonu igin en az 6 ayhk tedavi siiresi gerekmektedir.

Asorafobili veva asorafobisiz panik bozukluEu

Giinliik 10 mg'hk doza gegilmeden 6nce, ilk hafta giiLnde 5 mg'hk baglangrg dozu tavsiye

edilir. Doz daha sonra, alnacak bireysel hasta cevabrna gdre, gtinde maksimum 20 mg'a

grkanlabilir.

Maksimum etki, yaklaqrk 3 ay sonra ahmr. Tedavi birkag ay siirer.

Sosval anksivete bozukluEu (sosyal fobi)

Giinde bir kez l0 mg olarak ahnrr. Semptomlann giderilmesi igin genellikle 24 haffz

gereklidir. Hastanrn bireysel yamtrna gdre doz 5 mg'a dtiqiiLrtilebilir veya giinde maksimum

20 mg'a grkanlabilir.

Sosyal anksiyete bozuklufiu, kronik seyirli bir hastahktrr ve ahnacak cevabrn konsolidasyonu

igin 12 haftahk tedavi tavsiye edilir. Tedaviye cevap verenlerin 6 ayhk uzun ddnemli tedavisi

incelendifinde, relapsrn dnlenmesi bakrmrndan cevabrn bireylere bafih olarak

delerlendirilmesi gerektili gdrtilmii$ttir. Tedaviden sallanan faydalarrn diizenli arahklarla

tekrar degerlendiri lmesi gerekir.

Sosyal anksiyete bozuklulu, spesifik bir bozuklulun iyi tanrmlanmrq tanrsal terminolojisidir

ve a$rn gekingenlikle kangtrnlmamahdrr. Bu bozuklulun sadece profesyonel ve sosyal

aktivitelere rinemli gekilde etki etmesi halinde ilagla tedaviye baglanmaldrr.

Bu tedavi, kognitif davranrqgr terapi ile karqrlaqtrrmah olarak incelenmemigtir. ilaqla tedavi.

genel tedavi stratejisinin bir pargasrdrr.

Yavern anksivete bozukluEu

BaElangrg dozu giinde bir kez 10 mg'drr. Bireysel hasta cevabtna gdre, doz giinde maksimum

20 mg'a grkanlabilir.

Tedaviye cevap veren hastalarda, uzun d6nemli tedavi (20 mg/giin) en az 6 ayhk gahgmalarla

defierlendirilmigtir. Tedaviden saflanan faydalar ve doz diizenli arahklarla tekrar

delerlendirilmelidir (bkz. Bdliirn 5. l.).

Obsesif Kompiilsif Bozukluk (OKB)

Baqlangrg dozu gtinde bir kez 10 mg'drr. Bireysel hasta cevabrna gdre, doz giiLnde maksimum

20 mg'a grkanlabilir.

OKB konik bir hastahk oldu[undan dolayr hastalar, semptomlann giderildilinden emin

olmak icin veterli siire tedavi edilmelidir.



Tedaviden sallanan faydalar ve doz diizenli arahklarla tekrar degerlendirilmelidir

(bkz. Bdliim 5.1.).

Uygulama gekli:

ESPLUS@ giinde tek doz olarak, besinlerle birlikte veya 6!tin aralannda kullanrlabilir.

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgilerr

Azalmrq btibrek iqlevi:

Hafif veya orta dereceli b<ibrek iqlev bozuklugu olanlarda doz ayarlamasr gerekmez. Bcibrek

iqlevi ciddi olarak azalmrq (CLca < 30 ml/dakika) hastalarda dikkatli olmmahdrr (bkz.

Bdliim 5.2.).

Azalmrq karacifer iglevi

Hafif veya orta dereceli karaci[er iglev bozuklulu olan hastalarda tedavinin ilk iki haftast igin

baglangrg dozu olarak 5 mg uygulanmast dnerilir. Bireysel hasta cevabtna gdre doz giinde

10 mg'a yiikseltilebilir. Karaciler iqlevi ciddi olarak azalmrg hastalarda, <izellikle dikkatli doz

titrasyonu dnerilir (bkz. Btlliim 5.2.).

Pediyatrik popiilasyon (18 yaq altr)

ESPLUS@ gocuklarda ve l8 yagrn altrndaki adolesanlann tedavisinde kullanrlmamahdrr (bkz.

Bciltim 4.4.).

Geriyatrik popiilasyon (65 yaq iistii)

Baqlangrg dozu giinde 5 mg'drr. Bireysel hasta cevablna gdre doz giinde maksimum 10 mg'a

yiikseltilebilir. (bkz. Bdliim 5.2.).

ESPLUS@'rn yaqh hastalarda sosyal anksiyete bozuklulundaki etkililili ara$trnlmamlstrr.

CYP2C l9 yciniinden zavrf metabolize edici olan hastalar:

CYP2Clg ydniimden zayrf metabolize edici olan hastalarda tedavinin ilk iki haftal*

bitltimiinde baqlangrg dozu olarak 5 mg kullanrlmasr dnerilir. Bireysel hasta cevabtna gdre

doz, gtinde 10 mg'a yiikseltilebilir (bkz. Bitliim 5.2.).

Tedavi sonlandrnldrErnda edriilen kesilme belirtileri

ilacrn ani olarak kesilmesinden kagrnrlmahdrr. Olasr kesilme belirtilerini dnlemek igin;

essitalopram tedavisine, en az bir veya iki haftahk siire igerisinde doz yavagga azaltrlarak son

verilmelidir (bkz. Bdliim 4.4. ve 4.8.). Dozun azaltrlmasr ve tedavinin kesilmesini takiben

tolere edilemeyen semptomlar olugursa, bu durumd4 daha 6nce regete edilen doza yeniden

baglanmasr giiz dniinde bulundurulmahdtr. Sonrastnda doktor dozu azaltmaya kademeli,

ancak daha yavag olarak, devam edebilir.



4.3. Kontrendikasyonlar

Essitaloprama veya yardrmcr maddelerinden herhangi birine karqr agrn duyarhhlr olanlarda

kontrendikedir.

Non-selektif irreversibl monoamin oksidaz inhibittirleriyle (MAo-inhibitdrleri) birlikte

kullanrlmasr ajitasyon, tremor, hipertermi v.b. belirtilerin giiriildiifii.i serotonin sendromu riski

nedeniyle kontrendikedir (bkz. Bdliim 4.5.).

Essitalopramrn reversibl MAO-A inhibitdrleriyle (6m. moklobemid) veya reversibl

non-selektif MAo-inhibitdrii linezolid ile birlikte kombine kullanrlmasr serotonin

sendromuna neden olma riski nedeniyle kontrendikedir (bkz. Bdliim 4.5.).

Essitalopram QT uzamasr oldugu bilinen hastalarda ya da konjenital uzun QT sendromu olan

hastalarda kontrendikedir.

Essitalopramrn QT arahlrm uzattr!r bilinen diper trbbi iirtinlerle kullarumr kontrendikedir.

Pimozid ile birlikte kullanrmr kontrendikedir.

ESPLUS@ lesitin [soya (E322)] ihtiva eder. Frstrk ya da soyaya alerjisi olan hastalar bu trbbi

tiriinii kullanmamahdrr.

4.4. 62e1kullanlm uyarllan ve iinlemleri

Agalrdaki 6zel uyan ve dnlemler Selektif Serotonin Geri Ahm inhibitdrleri (SSRI) terapijtik

srnrfrndaki tiim ilaglan kapsar.

Cocuklar ve l8 vasrn altrndaki adolesanlarda kullantmt

ESPLUS@, gocuklar ve 18 yagrn alhndaki adolesanlann tedavisinde kullamlmamahdrr. Klinik

gahgmalarda antidepresanlar ile tedavi edilen gocuklarda ve adolesanlarda, plasebo ile tedavi

edilenlerle karqrlaqtrnldrlrnda intiharla iligkili davramqlar (intihar girigimi ve intihar

diiqiinceleri) ve diiqmanhk (gogunlukla saldrrganhk, zrtlagma davranrgr ve sinirlilik) daha srk

gdzlenmigtir.

Klinik bir gereksinime dayanarak yine de tedavi etme karart altntrsa, hasta intihar

semptomlarrmn ortaya grkmaslna karqr dikkatle izlenmelidir. Ayrrca, gocuklar ve adolesanlar

igin btyiime, olgunlaqma, kognitif ve davrantgsal geliqim ile ilgili uzun dtinemli giivenlilik

verisi bulunmamaktadrr.

Paradoksikal anksivete

Panik bozuklugu olan bazr hastalar antidepresan tedavisinin bagrnda, artan anksiyete

semptomlan sergileyebilir. Bu paradoksikal reaksiyon, tedaviye baglanmasrndan itibaren ilk



iki hafta iginde golunlukla kaybolur. Olasr anksiyojenik etkileri azaltmak igin diiqiik

baqlangrg dozu dnerilir (bkz. Billiim 4.2.).

N6betler

Eger hasta ilk kez niibet gegirirse veya daha 6nce epilepsi tantst olan hastalarda ndbet

srkhlrnda artr$ varsa, essitalopram kesilmelidir. Stabil olmayan epilepsili hastalara SSRI

verilmemelidir.

Epilepsisi kontrol altlnda olan hastalar ise yakrndan izlenmelidir.

Mani

Gegmiginde mani,/tripomani olan hastalarda SSRI'lar dikkatle kullamlmahdrr. Hasta manik

faza girerse SSRI kesilmelidir.

Divabet

Diyabetli hastalarda SSRI tedavisi glisemik kontrolii deligtirebilir (hipoglisemi veya

hiperglisemi). insiilin ve/veya oral hipoglisemik ilacrn dozunun yeniden ayarlanmast

gerekebilir.

intihar / intihar diisi.incesi veva klinik kdtiilesme

Antidepresan ilaglarrn ctzellikle gocuklar ve 24 yaqrna kadar olan genglerdeki kullantmlanmn

intihar diigiince ya da dawamglannl arttlrma olasrhgr bulunmaktadrr. Bu nedenle dzellikle

tedavinin baglangrcr ve ilk aylarrnda, ilag dozunun artrnlma/azaltrlma ya da kesilme

ddnemlerinde hastarun gdsterebileceli huzursuzluk, agrn hareketlilik gibi beklenmedik

dawamq deligiklikleri ya da intihar olasrhfir gibi nedenlerle hastarun gerek ailesi gerekse

tedavi edicilerce yakinen izlenmesi gereklidir.

Depresyon, intihar diigiincesi, kendine zarar venne ve intihar (intiharla iliqkili olaylar)

riskinde artrq ile iligkilendirilmektedir. Bu risk anlamh bir iyileqme oluguncaya kadar devam

eder. Tedavinin ilk birkag haftasr veya daha fazla siirede bir diizelme oluqmayabileceli igin

hastalar bir diizelme oluquncaya kadar yakrndan izlenmelidir. Genel klinik tecriibeye gdre

iyileqmenin erken evrelerinde intihar riski artabilir.

Essitalopramrn regetelendi[i difer psikiyatrik durumlarda da intiharla ilgili olay riski artmtg

olabilir. Ayrrca bu durumlarla birlikte majdr depresif bozukluk da bulunabilir. Bundan dolayr

majdr depresif bozuklulu olan hastalar tedavi edilirken uygulanan dnlemlerin aymsr difier

psikiyatik bozuklulu olan hastalar tedavi edilirken de uygulanmaltdtr.

Oykiisiinde intiharla iliqkili olay bulunan hastalar veya tedavinin baglangrcmdan dnce anlamh



derecede intihar diigiincesi sergileyen kiqilerde, intihar diigiincesi veya intihar giriqiminde

bulunma riskinin daha fazla olduEu bilinmektedir ve tedavi srrasrnda dikkatli bir izlem

yaprlmahdrr.

Akatizi / psikomotor huzursuzluk

SSRI/SNRI kullanrmr, akatizi geligimi (subjektif olarak hog olmayan veya srkrntrh

huzursuzluk ile karakterize ve go$u kez oturamama veya hareketsiz duramama ile eglik eden

hareket etme ihtiyacr) ile iliqkilendirilmiqtir. Bu durum gogunlukla tedavinin ilk birkag haftasr

iginde olugmaktadrr. Bu semptomlann geli;tigi hastalarda, dozun artttnlmasr zararh olabilir.

Hiponatremi

Muhtemelen Uygun Olmayan Antidiiiretik Hormon Salgtlanmastna (SIADH) bagh

hiponatremi, SSRI kullammryla seyrek olarak bildirilmiqtir. Bu durum genellikle tedavinin

kesilmesinden sonra sona erer. YaEh hastalar, sirozu olanlar veya birlikte hiponatremi

olugturdulu bilinen ilaglar kullanmakta olan hastalar gibi risk alhnda olanlarda SSRI'lar

dikkatle kullanrlmaltdtr.

Kanama

SSRI'lar ile tedavide ekimoz, purpura gibi yiizeysel kanama bozukluklarr rapor edilmiqtir

Ozellikle oral antikoagiilanlar ve platelet fonksiyonunu etkiledili bilinen bazr ilaglarla

[timegin; atipik antipsikotikler ve fenotiyazinler, trisiklik antidepresanlann go$u,

asetilsalisilikasit ve non-steroid antienflamatuvar ilaglar (NSAID), tiklopidin ve dipiridamoll

birlikte SSRI kullananlarda ve kanama elilimi oldugu bilinen hastalarda SSRI kullantmda

dikkatli olunmahdrr.

Elektrokonviilzif tedavi (EKT)

SSRI'lar ile EKT'nin birlikte uygulanmasrna iligkin yayrnlanmrq klinik deney srmrh

oldupundan rizenli olunmasr dnerilir.

Serotonin sendromu

Sumatriptan veya diler triptanlar, tramadol ve triptofan gibi serotonerjik etkili ilaqlarla

birlikte essitalopram kullammrnda dikkatli olunmahdrr. SSRI'larla birlikte serotonerjik ilag

kullanan hastalarda serotonin sendromu seyrek olarak rapor edilmigtir. Ajitasyon, tremor,

miyokloni ve hipertermi gibi semptomlann birlikte olugumu bu durumun geligimine igaret

edebilir. Bdyle durumlarda, SSRI ve serotonerjik ilag derhal kesilmeli ve semptomatik tedavi

baglatrlmahdrr.



St. John's Wort

Igerisinde St. John's 'Vl ort (Hypericum perforatum) bulunan bitkisel preparatlar ile SSRI'lann

birlikte kullarulmasr advers reaksiyonlann olugumunda artrga yol agabilir (bkz. Billi.im 4.5.).

Tedavi sonlandrnldrErnda gdriilen kesilme belirtileri

Tedavi kesildiginde gdriilen belirtiler, dzellikle tedavi aniden kesilmigse slktrr (bkz. Bitltim

4.8.). Klinik gahgmalarda tedavinin kesilmesiyle gdriilen istenmeyen olaylar essitalopram ile

tedavi edilen hastalann yaklaqrk Y;o25'inde ve plasebo alan hastalann yaklaqrk %15'inde

gomlmusrur.

Kesilme belirtilerinin riski, tedavi siiLresi ve dozu ile doz azaltma hrzm igeren birkag faktdre

balh olabilir. Sersemlik hali, duyusal bozukluklar (parestezi ve eleknik qok hissi dahil), uyku

bozukluklarr (insomnia ve yolun rtiyalar dahil), ajitasyon veya anksiyete, bulantr ve/veya

kusma, tremor, konfiizyon, terleme, baq aprrsr, diyare, palpitasyon, duygusal instabilite,

irritabilite ve grirsel bozukluklar en yaygrn bildirilen reaksiyonlardrr. Bu belirtiler genellikle

hafifve orta qiddettedir fakat bazr hastalarda giddetli qekilde olabilirler.

Qogu zaman bunlar tedavinin kesilmesinden sonraki ilk birkag giin iginde ortaya grkarlar,

fakat istemeden bir doz atlamrq olan hastalarda bu tih semptomlarrn gdriilmesine iliqkin gok

az sayrda rapor bulunmaktadrr.

Bu belirtiler genellikle kendini krsrtlayrcr ozelliktedir ve gogu zaman iki hafta iginde

gdziimlenmesine rafimen bazr bireylerde bu siire uzayabilir (2 3 ay veya daha fazla). Bundan

dolayr, tedavi kesileceli zaman essitalopram hastanrn ihtiyaqlarrna gdre birkag hafta veya

ayhk stirede yava$ yava$ 
^zaltrlmalldlr 

(bkz. Bdltim 4.2. "Tedavi sonlandrnldrfrnda gdriilen

kesilme belirtileri").

Koroner kalp hastahEr

Srmrh klinik tecriibe nedeniyle, koroner kalp hastahlr olan hastalarda kullarumrnda dikkatli

olunmaldrr ( bkz. B<tliim 5.3..].

OT arahEr uzamasr

Essitalopramrn doza balh olarak QT arahlrnda uzamaya neden oldulu bulunmuqtur.

Pazarlwna sonrasr ddnemde alrrhkh olarak kadrn hastalarda, hipokalemisi olanlarda ya da

dnceden QT uzamasr veya bagka kardiyak hastahklan olanlarda, QT araltlt uzamasl ve

Torsades de Pointes dahil olmak iizere ventrikiiler aritmi bildirimleri olmustur (bkz. Bdliim

4.3., 4.5., 4.8., 4.9. ve 5.1.).

Torsade de Pointes geligtirme riski yiiksek olan hastalarda, dmelin konjestif kalp yetmezlili



olanlar, yeni gegirilmig miyokard enfarktiisii olanlar, bradiaritmileri olanlar ya da eq zamanh

hastahk veya ilag kullammr nedeniyle hipokalemi ya da hipomagnezemiye yatkrnftlr

olanlarda dikkatli olunmasr dnerilmektedir.

Belirgin bradikardisi olan hastalarda veya yakrn zamanda akut miyokart enfarktiis gegirmig

veya kompanse olmayan kalp yetmezlili olan hastalarda dikkatli olunmasr dnerilir.

Hipokalemi veya hipomagnezemi gibi elektrolit bozukluklarr malign aritmi riskini artrnr.

Essitalopram ile tedaviye baqlamadan dnce bunlann diizeltilmesi gereklidir.

Stabil kardiyak hastahlr olan hastalar tedavi ediliyorsa, tedaviye baglamadan tince

elektrokardiyo grafi (EKG) de[erlendirmesi diigiiniilmelidir.

Eler essitalopram ile tedavi srrasrnda kardiyak aritmi oluqursa, tedavi sonlandrrrlmahdrr ve

EKG uygulanmahdrr.

Yeni doEanda inatcr pulmoner hipertansiyon riski

Epidemiyolojik veriler, hamilelikte, 0zellikle de hamilelilin geg diinemlerinde SSRI

kullanrlmasrmn yeni dolanda inatgr pulmoner hipertansiyon riskini artrrabilece[ini

diigiindiirmektedir (bkz. BdliiLm 4.6.).

Sodyrlm uyansr

Bu trbbi iiriin her bir dozunda 1 mmol (23 mg)'dan daha az sodyum ihtiva eder; bu dozda

herhangi bir yan etki beklenmemektedir.

4.5. Diler trbbi iiriinler ile etkileqimler ve difer etkileqim Eekilleri

Farmakodinamik etkilegimleri

Kontrendike kombinasyonlar:

Irrevers ibl non- s e le kt if MA O I' ler

Non-selektif irreversibl MAOI ile birlikte SSRI kullanan hastalarda ve SSRI tedavisine son

verdikten hemen sonra MAOI tedavisine baqlayan vakalarda ciddi reaksiyonlarla

kargrlagrldrgr bildirilmigtir (bkz. Bdliim 4.3.). Ban hastalarda serotonin sendromu geliqmiqtir

ftkz. Bdliim 4.8.).

Essitalopramrn non-selektif ineversibl MAOI'ler ile beraber kullanrmr kontrendikedir.

Essitalopram irreversibl MAOI tedavisi kesildikten 14 giin sonra kullanrlmaya baqlanabilir.

Bir non-selektif ineversibl MAOI ile tedaviye baqlanmadan en az 7 giin 6nce essitalopram

tedavisine son verilmig olmahdrr.



Reversibl, selehif MAO-A inhibilririi (maklobemid)

Serotonin sendromu riskinden dtiiLrii, essitalopramtn maklobemid gibi bir MAO-A inhibitdrii

ile birlikte kullammr kontrendikedir (bkz. Bdliim 4.3.). E[er bu kombinasyon gerekli ise,

tedaviye iinerilen en kiiqtk dozla baElanmast ve mutlaka klinik izlem yaprlmasr <inerilir.

Reversibl, non-selektif MAO inhibitara (inezolid)

Bir antibiyotik olan linezolid reversibl bir non-selektif MAo-inhibitdriidiir ve essitalopram ile

tedavi edilen hastalara verilmemelidir. Eler bu kombinasyon gerekli ise, yakrn klinik takip ile

minimum dozda verilmelidir (bkz. Biiliim 4.3.).

Ir r ev e s i b I, s e I e kt if MA O- B inhib il ii r ii (s e I ej i I i n)

Serotonin sendromu geligmesi riskinden 6tiirii, selejilin (ineversibl MAO-B inhibitdrii) ile

birlikte kullanrmrnda dikkatli olunmahdrr. 10 mgigiin'e kadar olan selejilin dozu ile birlikte

rasemik sitalopram gtivenle kullanrlmrgtrr.

Essitalopramrn pimozid ile birlikte kullanrmr kontrendikedir.

QT aral$t uzamast

Essitalopram ve QT arallrm uzatan difier trbbi iiriinler arastnda farmakokinetik ve

farmakodinamik gahEmalar yaprlmamrqtrr. Essitalopram ve bu ilaglarrn ilave etkileri

drqlanamamaktadrr. Bu nedenle, essitalopramrn Srnrf IA ve III antiaritmikler, antipsikotikler

(dr: fentiyazin tiiLrevleri, pimozid, haloperidol), trisiklik antidepresanlar, bazr antimikrobiyal

ajanlar (6r: sparfloksasin, moksifloksasin, eritromisin IV, pentamidin, anti-srtma tedavileri

dzellikle halofantrin), bazr antihistaminikler (astemizol, mizolastin) gibi QT araltltnt uzatan

trbbi iirtinler ile eq zamanh uygulanmasr kontrendikedir.

Kullammr 6nlem gerektiren kombinasvonlar:

Serotonerj ik ilaElar

Serotonerjik ilaglarla (dmelin tramadol, sumatriptan ve diler triptanlar) birlikte kullanrmr

serotonin sendromuna yol agabilir.

Nabet eSiEini diisiiren ilaglar

SSRI'lar ndbet eqigini diigiiLrebilir. Ndbet egilini diigiirebilen diler ilaglarla [antidepresanlar

(trisiklikler, SSRI'lar), ndroleptikler (fenotiyazinler, tiyoksantenler, butirofenonlar), meflokin,

bupropiyon ve tramadoll birlikte kullamrken dikkatli olunmahdrr.

Lilyum, triptofan

SSRI'larrn lityum veya triptofan ile birlikte

raporlar mevcuttur. Bu nedenle, SSRI'lann

olunmahdrr.

kullamldrfrnda, etkilerinin arttrlr ydniinde

bu ilaqlarla birlikte kullanrmrnda dikkatli



St. John's Worl

SSRI'lann St. John's Wort (Hypericum perforatum) igeren bitkisel iiriinlerle birlikte

kullanrmr advers reaksiyonlann olugumunda artrga yol aqabilir (bkz. Bdliim 4.4.).

Kanama

Essitalopram ile oral antikoagiilanlar birlikte verildipinde antikoagiilan etkide de[iqiklik

gtiri.ilebilir. Oral antikoagiilan tedavisi alan hastalarda essitalopram tedavisi baqlandrlrnda

veya kesildilinde dikkatle koagiilasyon izlemi yaprlmasr gerekir (bkz. Bdliim 4.4.).

Non-steroidal antiinflamatuvar ilaglarla (NSAID) birlikte kullamlmasr kanama elilimini

artrrabilir ftkz. Bdliim 4.4).

Alkal

Essitalopram ile alkol arastnda farmakodinamik veya farmakokinetik etkilegme

beklenmemektedir. Ancak difer psikotropik ilaglarla oldulu gibi, alkol ile birlikte kullantmt

6nerilmez.

Farmakokinetik etkileqimleri

DiEer ilaclann essitalopram farmakokinetiEi iizerindeki etkisi

Essitalopram metaboliznast genellikle CYP2C 19 aracrhlr ile gergeklegir. CYP3A4 ve

CYP2D6 da bir dereceye kadar metabolizmaya katkrda bulunur. Esas metabolit olan

demetillenmig essitalopramrn (S-DCT) metabolize olmasrnrn ise krsmen CYP2D6 tatafindan

katalize edildigi dtiEiin[lmektedir.

Essitalopramrn 30 mg gilnde tek doz omeprazol ile (bir CYP2C 19 inhibitdri.i) beraber

kullanrmr, essitalopramrn plazma konsantrasyonlannda orta derecede (yaklagtk %50) arttqa

neden olmugtur.

Essitalopramrn 400 mg gtinde gift doz simetidin ile (orta derecede potent genel enzim

inhibitdrii) beraber kullammr, essitalopramrn plazma konsantrasyonlarmda orta derecede

(yaklagrk %;o70) artrya neden olmuqtur. Essitalopram, simetidin ile birlikte uygulandrlrnda

dikkatli olunmasr tavsiye edilir. Doz ayarlamasr gerekebilir

Bu sebeple, CYP2C 19 inhibit<irleriyle (omeprazol, esomeprazol, fluvoksamin, lansoprazol,

tiklopidin) veya simetidin ile beraber kullamldrgrnda dikkatli olunmahdrr. Beraber kullanrm

srrasrnda istenmeyen etkilerin izlenmesine bafih olarak essitalopram dozunda azaltma yapmak

serekebilir.
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Essitalopramrn diEer ilaglarrn farmakokinetiEi iizerine etkisi

Essitalopram CYP2D6 enziminin bir inhibitttrtidiiLr. Baqhca bu enzim tarafindan metabolize

edilen ve dar terapdtik indekse sahip diger ilaglarla (flekainid, propafenon ve kardiyak

yetmezlikte kullanrldrfirnda metoprolol) veya baghca CYP2D6 tarafindan metabolize edilen

merkezi sinir sistemine etkin ilaglarla (desipramin, klomipramin ve nortriptilin gibi

antidepresanlar veya risperidon, tiyoridazin ve haloperidol gibi antipsikotikler) birlikte

kullamlrrken dikkatli olunmalldrr. Doz ayarlamasr gerekebilir.

Desipramin veya metoprolol ile birlikte kullanrmr, bu iki CYP2D6 siibstratrmn plazma

diizeyini iki katrna grkarmtgttr

Yaprlan in vir,o gahsmalar, essitalopramrn CYP2Cl9'un zayrf inhibisyonuna neden oldufiunu

da giistermiqtir. CYP2C 19 ile metabolize edilen ilaglarla birlikte kullarulrrken dikkatli

olunmahdrr,

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi'C'dir.

Qocuk do[urma potansiyeli bulunan kadrnlar / Dofum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Essitalopramrn gebelik ddnemindeki kullammrna iligkin srmrh klinik veri mevcuttur.

Gebelik diinemi

ESPLUS@ kesinlikle gerekli delilse ve risk/yarar oranr dikkatle delerlendirilmeden

hamilelerde kul lanrlmamahdrr.

Gebelilin ileri evrelerine kadar (iizellikle son trimester iginde) ESPLUSG kullanrmr devam

ederse, yeni dolan gdzlemlenmelidir. Gebelik siiLresince ilacrn aniden kesilmesi dnlenmelidir.

Gebeli[in ileri evrelerinde SSRI/SNRI kullanrmr sonrasr yeni dolanlarda qu belirtiler

gtirtilebilir: Solunum giigliifii, siyanoz, apne, niibet, viicut srcakhlrnda dengesizlik, beslenme

giigliifii, kusma, hipoglisemi, hipertoni, hipotoni, hipenefleksi, tremor, huzursuzluk,

irritabilite, letarji, siirekli afilama, uyuklama hali ve uyuma zorlulu. Bu belirtilet, serotonerjik

etkilerden veya kesilme durumlanndan kaynaklamyor olabilir. Omeklerin qolunda

komplikasyonlar do$umdan hemen sonra veya krsa bir siiLre iginde (<24 saat) ba$lamaktadr.

Epidemiyolojik veriler, hamilelikte, dzellikle de hamilelifin geg ddnemlerinde SSRI

kullamlmasrmn yeni dolanda inatgr pulmoner hipertansiyon riskini artrrabilecefiini

di.i$iindiimektedir. Gdzlenen risk yaklaqrk olarak 1000 hamilelikte 5 vaka geklinde

bulunmuqtur. Genel popiilasyonda bu defer, her 1000 hamilelik bagrna 1-2 vakadtr.
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Laktasyon diinemi

Essitalopramrn anne siitiine gegmesi beklenir.

Tedavi srrasrnda emzirme dnerilmez.

Ureme yetenepi / Fertilite

Essitalopram ile srganlarda yaprlan iireme

etkiler gdriilmiiqtiir fakat malformasyon

Bdliirn 5.3.).

toksisitesi gahgmalannda, embriyo-fetotoksik

insidansrnda bir artrg gdriilmemiqtir (bkz.

4.7. Araba ve makine kullanrml iizerindeki etkiler

Essitalopram entellektiiel iplev ve psikomotor performansr etkilemez. Ancak, psikoaktif ilag

kullanan hastalann muhakeme yeteneklerinde veya becerilerinde bozulma beklenebilir. Bu

sebeple, hastalar bu ilacrn araba ve makine kullanma yeteneklerine olasr etkileri konusunda

uyarrlmahdrr.

4.8. istenmeyen etkiler

Advers etkiler en srk tedavinin ilk veya ikinci haftasr siiresince ortaya grkar ve genellikle

tedavinin devam eden ddnemlerinde giddet ve srkhk agrsrndan azalma gdsterir.

SSRI'larrn bilinen istenmeyen yan etkileri ve ayrlca plasebo kontrollfi klinik gahqmalarda

essitalopram igin bildirilen veya spontan olarak bildirilen pazarlama sonrasr olaylar a;afrda

sistem-organ stntft ve srkltltna gdre listelenmiqtir:

Srkhklar klinik gahgmalardan ahnmaktadrr; plaseboya gdre diizeltilmemigtir. Srkhklar gu

$ekilde tanlmlanmaktadrr; gok yaygrn (21/10); yaygm (>1/100, <1/10); yaygtn olmayan

(>1/1.000, <1/100); seyrek (>1i10.000, <l/1.000); qok seyrek (<1/10.000) veya bilinmiyor

(eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi bozukluklarr

Bilinmiyor: Trombositopeni.

Bafrqrk|rk sistemi bozukluklan

Seyrek: Anafi lakti k reaksiyon.

Endokrin bozukluklar

Bilinmiyor: Uygun olmayan ADH (antidiiiretik hormon) salgrst.

Metabolizma ve beslenme bozukluklarr

Yaygrn: igtah azalmasr, igtah artrgr, kilo alma.

Yaygrn degil: Kilo azalmast.

t2



Bilinmiyor: Hiponatremi, anoreksi'.

Psikiyatrik bozukluklar

Yaygrn: Anksiyete, huzursuzluk, anormal riiyalar; Kadrn ve erkekte: libidoda azalma.

Kadrnlarda: anorgazmi.

Yaygrn olmayan: Bruksizm, ajitasyon, sinirlilik, panik atak, konftizyonel durum.

Seyrek: Agresyon, depersonalizasyon, haliisinasyon.

Bilinmiyor: Mani, intihar diiqiincesi, intihar davranrgrr.

Sinir sistemi bozukluklan

Yaygrn: Uykusuzluk, uykululuk hali, sersemlik hali, parestezi, tremor.

Yaygrn olmayan: Tat alma bozukluklarr, uyku bozuklufiu, senkop.

Seyrek: Serotonin sendromu.

Bilinmiyor: Diskinezi, hareket bozukluklarr, konvtlsiyon, psikomotor huzursuzluk/akatizi2.

Giirme bozukluklarl

Yaygrn olmayan: Midriyazis, gdrme bozuklulu.

Kulak ve ig kulak bozukluklart

Yaygm olmayan: Qrnlama.

Kardiyak bozukluklar

Yaygrn olmayan: Tagikardi.

Seyrek: Bradikardi.

Bilinmiyor: Elektrokardiyogramda QT uzamasr, Torsades de Pointes dahil ventrikiiler aritmi.

Vaskiiler bozukluklar

Bilinmiyor: Ortostatik hipotansiyon.

Solunum sistemi, torasik ve mediastinal bozukluklar

Yaygrn: Siniizit, esneme.

Yaygrn olmayan: Burun kanamasr.

Gastrointestinal bozukluklar

Qok yaygrn: Bulantr.

Yaygrn: Diyare, konstipasyon, kusma, altz kurululu.

Yaygrn olmayan: Gastrointestinal kanamalar (rektal kanama dahil).

Hepato-bilier bozukluklar

Bilinmiyor: Hepatit, karaciler fonksiyon testlerinde anormallik.

Deri ve deri altr doku bozukluklarr

Yaygrn: Terleme artrgr.
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Yaygrn olmayan: Urtiker, alopesi, diikiintii, ka$rntl

Bilinmiyor: Ekimoz, anj iyoddem.

Kas-iskelet bozukluklarr, baI doku bozukluklan

Yaygrn: Artralji, miyalji.

B0brek ve idrar yolu bozukluklarl

Bilinmiyor: Idrar retansiyonu.

Ureme sistemi ve meme bozukluklarl

Yaygrn: Erkekte: ejakiilasyon bozuklufu, impotans.

Yaygrn olmayan : Kadrnda: metroraj i, menoraj i.

Bi linmiyor: Calaktore. Erkekte: priapizm.

Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iliqkin bozukluklar

Yaygrn: Halsizlik, ateq.

Yaygrn olmayan: 6dem.
I Essitalopram ile tedavi srrastnda veya tedavinin kesilmesinden hemen sonra, intihar

diiqiiLncesi ve intihar davranrgr sergileyen vakalar bildirilmigtir (bkz. Bdliim 4.4.).

2 Bu olaylar SSRI'lar igin bildirilmiqtir.

Srmf etkileri:

Daha gok 50 yaq ve iistti hastalarda yiiriitiilen epidemiyolojik qahgmalar, SSRI ve TCA

ilaqlan kullanan hastalarda kemik krnklarr agtstndan artmrg risk gdstermektedir. Bu riske yol

agan mekanizma bilinmemektedir.

Tedavi kesildiEinde gdriilen kesilme belirtileri

SSRI/SNRI'lann iizellikle aniden kesilmesi genellikle kesilme belirtilerine neden olur.

Sersemlik hali, dulusal bozukluklar (parestezi ve elektrik qok hissi dahil), uyku bozukluklart

(insomnia ve yopun riiyalar dahil), ajitasyon veya anksiyete, bulantr ve/veya kusma, tremor,

konfiizyon, terleme, baq afnsr, diyare, palpitasyon, duygusal dengesizlik, irritabilite ve gdrme

bozukluklarr en yaygm bildirilen reaksiyonlardrr. Bu olaylar genellikle hafif ve orta giddette

ve kendini krsrtlayrcr dzelliktedir ancak bazr hastalarda giddetli olabilir ve/veya daha uzun

siirebilirler.

Bundan dolayr essitalopram tedavisi daha fazla gerekli gdriilmedilinde tedavinin kesilmesi

doz azah arak yava$ yava; yaprlmahdrr (bkz. Bdlnm 4.2. ve Bdliim 4.4.).

OT araltEt uzamast

Pazularna sonrasr ddnemde, alrrhkh olarak kadrn hastalarda, hipokalemisi olanlarda ya da
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iinceden QT uzamasr veya bagka kardiyak hastahklarr olanlarda, QT araltlt uz llasl ve

Torsades de Pointes dahil olmak iizere ventrikiiler aritmi bildirimleri olmuqtur (bkz. Bdliim

4.3., 4.4., 4.5., 4.9. ve 5.1.).

4.9. Doz agrmr ve tedavisi

Toksisite

Essitalopram doz aqrmr konusunda klinik veri srmrhdrr ve birgok vaka birlikte kullanrlan

diper ilaglarrn doz aqrmlarrm igermektedir. Vakalarrn gopunlufunda hafif semptomlar

bildirilmigtir veya hig semptom bildirilmemigtir. Tek baqrna essitalopramla doz agtmrnda

nadiren dliim vakalan rapor edilmiqtir. Oliim vakalanmn golunlu$u beraber kullanrldrlr

ilaqlar ile doz agrmrnr igermektedir. Tek bagrna 400 ve 800 mg arasrndaki essitalopram dozlan

qiddetli higbir semptom olmadan ahnmrqtrr'

Semptomlar

Bildirilen essitalopram doz aqrmrnda g6riilen semptomlar gofunlukla merkezi sinir sistemi

(sersemlik hali, tremor ve ajitasyondan nadiren gdriilen serotonin sendromu vakalarr,

konviilsiyon ve komaya kadar gidebilen), gastrointestinal sistem (bulantr/kusma),

kardiyovasktiler sistem (hipotansiyon, tagikardi, QT arahgr uzamasl ve aritmi) ve

elektrolit/srvr dengesi (hipokalemi, hiponatremi) ile iligkilidir-

Tedavi

Spesifik bir antidotu mevcut depildir. Havayolu aqrk tutulmah ve hastanrn uygun di.izeyde

oksijen alarak solunum iqlevlerini yerine getirmesi sallanmaltdrr. Gastrik lavaj ve aktif kOmiir

uygulamasr diiqiintilmelidir. Oral ahmrndan sonra olasr en ktsa zaman iEerisinde gastrik lavaj

uygulanmahdrr. Genel semptomatik destek tedavisinin uygulandrlr siire boyunca kardiyak ve

yagamsal belirtiler izlenmelidir.

Konjestif kalp yetmezli[i,/bradiaritmileri olan hastalarda, QT aralprm uzatan ilaglan e9

zamanh kullanan veya metabolizmasr etkilenmiq (6r: karaciler bozuklufu olan) hastalarda

agrrr doz durumunda EKG izlenmesi tavsiye edilir.

5. FARMAKOLOJiK OZELLi KLER

5.1. Farmakodinamik iizellikler

Farmakoterapittik grup: antidepresanlar, selektif serotonin geri allm inhibitdrleri'

ATC kodu: N06AB10
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Etki mekanizmasr

Essitalopram, primer baflanma yerine yiiksek afinitesi olan, serotonin (5-HT) geri ahmmrn

selektif bir inhibititriidiir. Aynca, 1000 kat daha az afinite ile serotonin ta$lyrcrsl tizerindeki

allosterik bcilgeye de baglanrr.

Essitalopramrn; aralannda 5-HTra, 5-HT2, dopamin (DA) Dr ve D2 reseptiirleri ile or, oz-, 0-

adrenoseptdrleri, histamin Hr, muskarin kolinerjik, benzodiazepin ve opioid reseptijrlerin de

bulundugu bir grup reseptdre afinitesi azdrr veya hig yoktur.

Farrnakodinamik etkiler:

Salhkh giiniilliilerde yiirtitiilen bir qift-kdr, plasebo kontrollt EKG gahgmasrnda QTc'de

(Fridericia-conection)'de baglangrg degerine gdre olugan depigiklik, l0 mg/giin dozda 4.3 ms

(%90 CI:2.2, 6.4) ve 30 mglgiin supraterapdtik dozda 10.7 ms (%90 CI: 8.6, 12.8) geklindedir

(bkz. Bdliirn 4.3.,4.4.,4.5., 4.8. ve 4.9.).

Klinik etkililik

Majdr Depresif Epizod

Essitalopram, ddft gift kiir plasebo kontrollii ktsa ddnem (8 hafta) gahqmanrn iigiinde majcir

depresif durumlann akut tedavisinde etkili bulunmugtur.

Uzun ddnem relaps dnleme gahgmasrnda giinde l0 mg veya 20 mg essitalopram ile baqlangtq

t haftalrk agrk etiketli tedavi fazrnda olan274hasta,36 haftaya kadar aynr dozda essitalopram

veya plasebo ile devam etmek iizere randomize edilmigtir. Bu galqmada essitalopram alan

hastalar sonraki 36 haftada plascbo alanlarla karqrlaqtrnldrfrnda relapsa kadar belirgin olarak

daha uzun zaman gegirdikleri g6riilmiiqtiiLr.

Sosyal Anksiye te BozukluPu

Essitalopram, sosyal anksiyete bozuklulunda hem iig krsa ddnemli (12 hafta) gahqmada, hem

de tedaviye cevap verenlerde yaprlan 6 ayhk relaps dnleme gahqmaslnda etkili bulunmu$tur.

24 hafta|k doz ayarlama gahqmasrnda, 5, l0 ve 20 mg essitalopramrn etkililili giisterilmiqtir.

Yay gm Anlcs iy e t e B o zuH uPu

Giinde l0 mg ve 20 mg essitalopram dozlan ditt plasebo kontrollii gahgmamn d<irdtinde de

etkili bulunmuqtur.

Benzer dizaynda yaprlmrq iig gahgmadan elde edilen veri havuzunda; essitalopram verilen

421 hasra ve plasebo verilen 419 hastada tedaviye cevap verenlerin orant srrastyla, 0/047.5 ve

Yo28.9 ve remisyona girenlerin orant %o37.1 ve %20.8'dir. Essitalopramla siirekli etki

1. haftadan itibaren gdriilmtigtiir.
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Giinde 20 mg essitalopramrn etkilililinin devarnr,24-76 haftahk, randomize, idame-etkililik

qahgmasrnd4 ilk 12 haftahk agrk etiket tedaviye cevap veren 373 hastada gdsterilmigtir.

Ob s e s if KomptJls if B ozukluk

Randomize, gift kiir bir klinik galgmada 20 mg/giin essitalopram 12 hafta sonunda Y-BOCS

toplam skoru ile plasebodan aynlmtqttr. 24 hafta sonunda, l0 ve 20 mg/gtin essitalopram

plasebo ile kargrlaqtrrrldrlrnda daha iistiindiir.

l6 haftalk agrk-etiketli bir gahqmada essitaloprama yanlt veren ve 24 haftahk randomize, gift

kd,r, plasebo kontrollii bir gahgmaya dahil edilen hastalarda, 10 ve 20 mg/g0n essitalopramla

relapsrn dnlendi!i gdsterilmigtir.

5,2. Farmakokinetik iizellikler

Genel iizellikler

Emilim:

Emilim tama yakrn olup, besin ahmrndan bafrmsrzdrr. Qoklu doz sonrast maksimum plazma

konsantrasyonuna ulaqma siiresi ortalama (ortalama T.u6) 4 saattir.

Rasemik sitalopramda oldulu gibi essitalopramrn da mutlak biyoyararlanrmr yaklagrk

%80'dir.

DaErhm:

Oral alrm soffasr gdriiniir dafrhm hacmi (Vd.p/F) yaklaqrk 12-26 Llkg'dtr. Essitalopramtn ve

ana metabolitlerinin proteine ballanma oram 0/o80'in altrndadrr.

Bivotransformasyon:

Essitalopram karaciferde, demetillenmig ve didemetillenmiq metabolitlerine metabolize olur.

Her iki metabolit de farmakolojik olarak aktiftir. Altematif olarak, azot oksitlenerek N-oksit

metaboliti oluqabilir. Ana ilaq ve metabolitleri krsmen glukuronidler olarak atrlrr. Qoklu doz

sonrasr, demetil ve didemetil metabolitlerin ortalama konsantrasyonlan essitalopram

konsantrasyonunun srrasryla Va28-31 ve < %05'tir. Essitalopramrn demetillenmig metabolite

biyotransformasyonu dncelikle CYP2C 19 tarafindan yaprlrr. CYP3A4 ve CYP2D6

enzimlerinin de bir miktar katkrsr miimkiindiir.

Eliminasyon:

Qoklu doz sonrast eliminasyon yarrlanma 6mrii (t172p) yaklagtk 30 saattir ve oral plazma

klerensi (CL*r) yaklaqrk 0.6 L/dakikadrr. Majdr metabolitler belirgin olarak daha uzun

yanlanma ilmriine sahiptir. Essitalopram ve majdr metabolitlerin karacifer (metabolik) ve
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b6brek yollanyla elimine edildifi diigiiniiltir, dozun biiyiik krsmr idrarda metabolitler qeklinde

atllrr.

Do!rusal farmakokinetik g6sterir. Kararh durum plazma seviyelerine yaklagtk t haftada

eriqifir. 50 nmol/litrelik ortalama kararh durum konsantrasyonlanna (20-125 nmol/L)

10 mg'hk giinliik dozla ulagrlrr.

Hastalardaki karakteristik dzellikler

Yash hastalar (65 vas iistii):

Essitalopram yaqh hastalarda geng hastalara gdre daha yavag elimine edilir. Sistemik maruz

kalma oran (AUC), genE safhkh gdnnlliilere gdre yaqllarda yaklagrk o/o50 daha ytiksektir

(bkz. Biiliim 4.2.).

Azalmr$ karaciEer islevi:

Hafif ve orta derecede karaciger bozuklulu olan hastalarda (Child-Pugh kriterleri A ve B),

essitalopram yanlanma dmrii yaklaqrk iki kat daha uzrmdur ve normal karaciler iqlevi olan

hastalara gdre maruz kalma oram yaklagrk %60 daha yiiksektir (bkz. Bdliim 4.2.).

Azalmrs bdbrek i$levi:

Rasemik sitalopramla, bdbrek fonksiyonlan azalmrg hastalarda (CL"' 10-53 ml/dakika) daha

uzun yarrlanma 6mrii ve maruz kalma oranrnda hafif artrg gdzlenmigtir. Metabolitlerin plazma

konsantrasyonlan incelenmemiqtir ancak artrg gdsterebilir (bkz. Bdliim 4.2.).

Polimorfrzm:

CYP2C19 ydniinden zayrf metabolize edici kiqilerin, hrzh metabolize edicileriyle

kargrlaqtrrrldr[rnda, iki kat daha yiiksek essitalopram plazma konsantrasyonuna sahip oldulu

gdzlenmigtir. CYP2D6'mn zayrf metabolize edicilerinin, essitalopramtn agr!a grkma orantnda

belirgin bir depigiklige neden oldulu gdriilmemigtir (bkz. Biiltim 4.2.).

5.3. Klinik iincesi giivcnlilik verileri

Essitalopram ve sitalopram ile srganlarda yiiriitiilen birbirine ball toksikokinetik ve

toksikolojik gahEmalar benzer bir profil gdsterdiginden, essitalopram ile konvansiyonel tam

bir dizi preklinik gahgma yaprlmamrgtrr. Bu nedenle, ttim sitalopram bilgileri essitaloprama

yansrtrlabilir.

Srganlardaki kargrlaqtrrmah toksikolojik gahqmalarda, genel toksisiteye yol agan dozlar

kullamlrrken, tedaviden birkag hafta sonra, essitalopram ve sitalopram konjestif kalp

yetmezlilinin de dahil oldulu kardiyak toksisiteye neden olmugtur. Kardiyotoksisitenin
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sistemik maruziyetten (AUC) gok, plazma doruk konsantrasyonlan ile iligkili oldulu

gdriilmii$tiir. Essitalopram igin AUC deleri terapdtik dozlanndan sadece 3-4 kat fazla iken,

etkinin g6zlenmedigi seviyedeki pik plazma konsantrasyonlan, terapdtik dozlanndan (8 kat)

daha fazladrr. S-enantiyomeri igin sitalopram AUC degerleri, terapdtik dozlanndan 6-7 kat

daha fazladrr. Bu bulgular muhtemelen biyolojik aminler iizerindeki arttrnlmrq etki ile

iligkilidir. Yani birincil farmakolojik etkilere ikincil olarak, hemodinamik etkiler (koroner

akrmrnda azalma) ve iskemiye sebep olmaktadtr. Ancak, srganlardaki kardiyotoksik

mekanizma iyi bilinmemektedir. Sitalopramdan elde edilen klinik deneyim ve essitalopram ile

ilgili klinik aragtrrma deneyimi ile bu bulgulann klinik kargrhlr bulunmamaktadrr.

Essitalopram ve sitalopram ile srganlarda uzun ddnem tedaviden sonra artan fosfolipit igerifi

akci!er, epididimis ve karaciler gibi bazr dokularda gdzlenmigtir. Epididimis ve karacilerde

bulunanlar insandakine benzer gdriilmiigtiiLr. Tedavinin kesilmesinden sonra etki geri

ddntgliidiir. Hayvanlarda fosfolipit birikmesinin (fosfolipidozis), birgok katyonik amfifilik

ilaq ile ilgili oldulu gdzlenmigtir. Bu olayrn insanlar agrsrndan tagrdr!r dnem bilinmemektedir.

Srganlar iizerinde yaprlan geligimsel toksisite gahgmalan srrasrnda terapdtik dozlann iizerine

grkrldrlrnda (AUC dikkate ahndrlrnda) embriyotoksik etkiler (diiqiik fetiis alrrhlr ve geriye

ddniiqebilir ossifikasyon gecikmesi) gdzlenmiEtir. Malformasyon srkhlrnda artr$

kaydedilmemiqtir. Bir pre- ve postnatal gahqma, laktasyon ddneminde klinik kullamma

mahsus dozlann iizerine grkrldrlrnda (AUC dikkate ahndrftnda) yaqam siiresinde azalma

gdstermigtir.
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6. FARMASOTiT Oznr,r,ixr-Bn

6.1, Yardrmcr maddelerin listesi

Mikrokristalin Seliiloz

Talk

Kroskarmeloz Sodyum

Aerosil 200

Magnezyum Stearat

Opadry II 85G18490 White iqeriEi;

Polivinil alkol

Titanyum dioksit (8171)

Talk

Makrogol/PEG 3350

Lesitin [Soya (E322)]

6.2. Geqimsizlikler

Gegerli degil.

6.3. Raf timrii

24 ay.

6.4. Saklamaya yiinelik iizel uyarrlar

25'C'nin altrndaki oda srcakhprnda saklayrnrz.

6.5. Ambalajrn nitelifi ve igerili

28 ve 84 film tablet, PVC / PVDC Aliiminyum blister iqerisinde, karton kutuda kullanma

talimatr ile beraber ambalaj lamr.

6.6. Begeri trbbi iiriinlerden arta kalan maddelerin imhast ve difer dzel iinlemler

Kullamlmamrg olan tirtinler ya da atrk materyaller "Trbbi Atlklann Kontrolii Ydnetmelili" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atrklannrn Kontrolti Yiinetmelili"ne uygun olarak imha edilmelidir.
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Ulm ilag San. Tic. Ltd. $ti.

General Ali Rtza Giircan Caddesi
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